患者，男，58岁，因"反复腹泻、腹痛半年余，发热伴乏力1个月余"就诊。患者半年余前无明显诱因下出现腹痛、腹泻，近3个月内体重下降约10 kg，1个月前开始发热，最高体温40 °C，伴有咳嗽，胸闷、乏力明显，外院予抗感染、止泻、补充白蛋白、胸腔穿刺引流胸水等处理，但体温一直未控制，胸闷反复。2017年6月17日患者先后就诊江苏省人民医院呼吸科及消化科，血常规：WBC 11.68×10^9^/L，ANC 9.72×10^9^/L，HGB 120 g/L，PLT 286×10^9^/L，胃镜示贲门息肉，胃体多发息肉。肠镜示末端回肠炎，结直肠多发息肉。胸部CT：右肺高密度结节，右肺上叶少许斑片影，两侧胸腔积液。腹盆部CT：胃小网膜囊、肝门区及腹主动脉周围多发肿大淋巴结，脾脏增大，双侧髂骨及股骨颈多发低密度影。之后行左髂骨活检，病理示淋巴样组织高度增生，免疫组化示瘤细胞CD3（−）、CD20（−）、Pax-5（−）、Ki-67（约80%+）、CD10（−）、Bcl-6（−）、Mum-1（−）、Bcl-2（−）、cMyc（−）、CD30（+/−）、CK（−）、CD21（−）、ALK（−）、CD38（−）、CD5（−）、MPO（+）、CD43（+）、CyclinD1（−）、Perforin（−）、CD56（−）、结合HE，符合髓系肉瘤免疫表型。患者于7月17日转入血液科进一步诊治，血常规：WBC 14.98×10^9^/L，ANC 10.27×10^9^/L，HGB 108 g/L，PLT 81×10^9^/L，肿瘤标志物无明显异常。血生化：丙氨酸氨基转移酶35.7 U/L，天门冬氨酸氨基转移酶42.5 U/L，L-γ-谷氨酰转肽酶258.5 U/L，碱性磷酸酶680 U/L，LDH 176 U/L，总蛋白57.7 g/L，白蛋白27.7 g/L，尿素12 mmol/L，肌酐73.4 µmol/L，红细胞沉降率10 mm/h，β~2~微球蛋白4.44 mg/L，降钙素原1.26 µg/L。粪便常规、尿常规、免疫球蛋白五项、心肌标志物、抗核抗体及抗ENA多肽谱等均正常。T淋巴细胞亚群：淋巴细胞比例占14.4%，其中CD3^+^ 65.6%，CD3^+^CD4^+^28.4%，CD3^+^CD8^+^ 30.9%，CD3^−^CD16^+^CD56^+^ 10.5%，CD19 16.6%。血细胞形态：白细胞总数正常，分类分叶核比例增高，淋巴细胞比例减低，可见原始细胞，血小板小簇可见。骨髓象：骨髓增生活跃，粒系增生活跃，阅片易见小原始粒细胞，嗜碱性粒细胞比例增高，肥大细胞占0.332。免疫组化：POX：肥大细胞呈阴性；PAS：肥大细胞阳性率97%，积271，阳性为粗颗粒状。考虑肥大细胞增生症可能性大。骨髓活检：骨髓增生极度活跃（100%），幼稚细胞散在及小簇增生，胞体偏大，椭圆形，胞质丰富，胞核圆形或椭圆形，核染色质较粗，核仁不清晰，约占有核细胞30%，红系增生明显活跃，形态大致正常，巨核细胞0-4/骨小梁间，以分叶核巨核细胞为主。组化：CD34（−）、MPO（+）、Lysozyme（+++）、CD117（+）、CD68（++）、CD2（++）。骨髓流式细胞术：原始粒细胞占13%，表达CD38、CD13、CD33、CD117、CD25、CD123、CD45-med，部分表达CD34、HLA-DR、CD4；不表达CD15、CD2、CD22、CD8、CD3、CD19、CD10、CD5、CD7。胸水涂片：可见大量成熟淋巴细胞，间皮细胞及少量肥大细胞，中性分叶核，偶见原始细胞。胸水流式细胞术：分析了200 000个细胞，见两群异常细胞，第一群为原始粒细胞（占8.3%），表达CD38、CD13、CD33、CD117、CD25、CD123、CD45-med；部分表达CD34；不表达CD15、CD2、CD22、HLA-DR。另一群异常细胞（占1.3%），该群符合肥大细胞表型特征。分子学检测：C-KIT阳性（p.D816V），NPM1、FLT3-ITD、CEBPA、JAK2 V617F阴性；BCR-ABL、AML1-ETO融合基因阴性；FISH：FIP1LI/PDGFRa和AML1-ETO融合基因阴性；染色体核型：47,XY,+19\[5\]/46,XY\[5\]。诊断为：系统性肥大细胞增生症伴克隆性非肥大细胞系的血液病（SM-AHNMD）。

讨论：SM-AHNMD的诊断标准为患者既有SM的诊断依据，同时又符合克隆性非肥大细胞系的血液病的诊断标准。相关报道显示有30%\~40%的SM的患者合并有克隆性非肥大细胞系的血液病，后者常见的有急性髓系白血病、骨髓增殖异常综合征、慢性粒单核细胞白血病（CMML）、淋巴增殖性疾病及浆细胞系统疾病等，其中CMML最常见，淋巴增殖性疾病及浆细胞系统疾病较罕见。本例在骨髓涂片、骨髓和胸水流式细胞免疫表型检测均发现克隆性增生的肥大细胞及原始粒细胞比例增高但低于20%，因此考虑诊断为SM-AHNMD。SM临床表现多样，对临床怀疑该病的患者应依据临床特点有选择地进行必要的检查，尽早明确分型诊断，指导治疗。
